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La  enfermedad  cerebrovascular,  o  ictus,  constituye  la  segunda  causa  de 
mortalidad  global  y  la  primera  en  la  mujer  en  el  mundo  occidental.  Entre  la 
población  española  se produce  una muerte  por  ictus  cada  15 minutos.  En  el  año 




Es  la  primera  causa  de  invalidez  o  discapacidad  grave  a  largo  plazo  en  el 
adulto y la segunda causa de demencia1. El ictus ocupa el segundo lugar en cuanto a 
la carga de enfermedad en Europa, siendo el responsable de hasta un 4% del gasto 
sanitario2.  Debido  a  su  importante  repercusión  social,  sanitaria  y  económica,  la 
investigación  sobre  los  mecanismos  relacionados  con  el  desarrollo  del  infarto 
cerebral y, más en concreto, con los procesos de reparación tisular es fundamental 






El  conocimiento  sobre  los  mecanismos  responsables  de  la  recuperación 
clínica en humanos tras un infarto cerebral es todavía limitado. Con el propósito de 
recuperación  del  parénquima  cerebral  se  producen  mecanismos  de  desarrollo 
neuronal (neurogénesis) y vascular (angiogénesis, vasculogénesis y arteriogénesis). 
En los últimos años ha aumentado el interés en las células progenitoras endoteliales 
(CPEs)  y  su  posible  papel  en  la  neovascularización  cerebral  relacionada  con  los 
procesos de  reparación  tisular,  tanto sobre  la  lesión como en el endotelio,  tras  la 
isquemia cerebral.  
Las CPEs  son células  inmaduras,  intermedias entre células mesodérmicas y 





vitro  que  podían  diferenciarse  en  células  endoteliales.  Además  observaron  que 
éstas  eran  capaces  de  originar  nuevos  vasos  sanguíneos  in  vivo,  proceso  que  se 
creía en ese momento  limitado al periodo embrionario. La capacidad de formación 
de  nuevos  vasos  embriogénicos  a  partir  de  células  progenitoras  endoteliales  o 
angioblastos  se  denomina  vasculogénesis,  mientras  que  la  proliferación, 
remodelación  y  migración  de  vasos  preexistentes  gracias  a  células  endoteliales 
maduras es un proceso llamado angiogénesis.  
Las CPEs expresan determinados marcadores celulares gracias a  los cuales 
pueden  ser  caracterizadas5.  Se determinan mediante  la utilización de  técnicas de 
cuantificación que tienen como punto de partida la existencia simultánea de varios 
marcadores  celulares.  Existen  técnicas  de  cultivo  celular,  que  dependen  de  la 
funcionalidad de  las CPEs   en respuesta a  las condiciones de cultivo. Por otro  lado 






En  cultivos,  se  han  diferenciado  al  menos  dos  tipos  de  CPEs  con 
aparentemente diferentes propiedades. El primer tipo  son las células angiogénicas 
cultivadas (CAC) o células progenitoras precoces, obtenidas en cultivos de 4‐7 días a 
partir de  células adultas mononucleares de  sangre periférica y derivan de  la  línea 
mielocítica. El segundo tipo de CPEs se denomina tardío o “out‐growth” CPEs, y se 
obtiene de cultivo a  largo plazo (2‐4 semanas) de células mononucleares. Las CPEs 
se  encuentran  en  mayor  número  en  sangre  de  cordón  umbilical  que  en  sangre 
periférica, forman vasos sanguíneos funcionales, no expresan marcadores mieloides 
y forman colonias endoteliales altamente proliferativas derivadas de células únicas7.  
No  se  han  establecido  los  niveles  de  normalidad  de  CPEs.  Tras  un  evento 
isquémico se produce un aumento de CPEs en plasma, probablemente mediado por 
el estímulo  inflamatorio vascular y del   propio tejido. También pueden producir un 





Del  mismo  modo,  se  ha  mostrado  una  mayor  incidencia  de  eventos 
cardiovasculares en aquellos pacientes que presentan menores niveles de CPEs, por 
lo que  se ha propuesto su papel como potencial marcador pronóstico vascular10.   
Las  CPEs  han  sido  ampliamente  estudiadas  en  cultivos  celulares,  tejidos  y 
animales  de  experimentación.  En  humanos  se  han  realizado  diversos  estudios, 
principalmente  en  relación  con  la  cardiopatía  isquémica.  En  estudios 
observacionales  realizados  en  pacientes  con  infarto  de  miocardio,  mayores 
concentraciones  de  CPEs  se  han  relacionado  con  un  mejor  pronóstico,  mayor 
viabilidad  de  tejido  miocárdico  y  mayor  perfusión  y  colaterales  en  la  zona 
isquémica11, 12.  
Se  ha  observado  en  pacientes  con  infarto  de  miocardio  agudo  una 









En  cuanto  a    pronóstico  de  la  enfermedad,  diversos  estudios,  como  el 
publicado  por  Sobrino  y  colaboradores  en  2007,    realizado  en  pacientes  con  un 
primer  evento  isquémico,  relacionaron  el  número  de  unidades  formadoras  de 





En  el  ámbito  de  la  enfermedad  cerebrovascular  es  importante  valorar 



















Fueron  descubiertas  en  1976  por  el    Dr.  Akira  Endo,  de  los  Laboratorios 
Sankyo  (Tokio).  Observó  que  un  compuesto  aislado  de  Penicillium  Citrinum  era 
capaz de  inhibir  la HMG‐CoA  reductasa  y  reducir  la  síntesis de  colesterol  tanto  in 





En  1979  fue  aislada  la  lovastatina  por Hoffman,  en  cultivos  de A.  Terreus, 
dentro de un proyecto de Merk & Co. sobre metabolitos procedentes del cultivo de 
microorganismos. En  1980  se  iniciaron  los ensayos clínicos con este  fármaco y en 
1987 fue aprobado por la FDA con el nombre de Mevacor®.    
Posteriormente  la  lovastatina  fue  sometida  a  variaciones moleculares  que 
proporcionaron  nuevas  moléculas,  conocidas  genéricamente  como  estatinas: 
simvastatina, fluvastatina, atorvastatina y las más recientes, de segunda generación, 
pitavastatina y rosuvastatina16.   
La  principal  indicación  de  las  estatinas  es  la  hipercolesterolemia,  para  la 
reducción  de  colesterol  LDL,  como  prevención  primaria  de  eventos  isquémicos. 
Además, es un tratamiento indicado como prevención secundaria de eventos cardio 
y cerebrovasculares.  
A  nivel  clínico,  cinco  estudios17  con  un  total  aproximado  de  10.000 




mg  diarios  de  atorvastatina)  exclusivamente  en  pacientes  de  accidente 
cerebrovascular, excluyendo aquellos pacientes con cardiopatía. El estudio mostró 
que aquellos tratados con el fármaco presentaron una reducción significativa de los 
eventos  cerebrovasculares  isquémicos  fatales  o  no  fatales,  además  de  una 
reducción de  los episodios  cardiovasculares graves.   Sin embargo  se encontró un 
aumento de  la tasa de accidentes cerebrovasculares hemorrágicos. Hasta  la fecha, 
es el único estudio que ha mostrado que los cambios en los lípidos séricos inducidos 
por  fármacos  se  asocian  con  una  reducción  del  riesgo  de  accidentes 
cerebrovasculares.  
Los  datos  epidemiológicos  sugieren  una  asociación  positiva  entre  el 





determinantes  pronósticos  del  ictus,  ni  tan  sólo  en  aquellos  pacientes  que 
presentaban patología aterotrombótica19.  
Diversos estudios evalúan los efectos beneficiosos de las estatinas en cuánto 
al  pronóstico  funcional  del  ictus.  Se  ha  observado  que  los  pacientes  que  toman 








de  la disminución de  colesterol24 propuesta  tras el estudio SPARCL.  Las estatinas 
poseen  efectos  más  allá  de  su  efecto  hipolipemiante.  Entre  estos  efectos 
denominados “pleiotrópicos”, se han descrito25:  
1. Reducción  en  la progresión de  la  aterosclerosis  a nivel de  la  íntima media 
carotídea.  
2. Propiedades  antitrombóticas,  reduciendo  la  disrupción  de  la  placa  y  los 
tromboembolismos arterio‐arteriales.  
3. Reducción de  los daños que produce  la  isquemia arterial y mejora del  flujo 
arterial  al  cerebro  isquémico,  produciendo  una  mayor  resistencia  a  los 
efectos de la isquemia.  
Los  mecanismos    por  los  cuales  se  cree  que  las  estatinas  juegan  un  papel 
neuroprotector son (Imagen 1):  
‐ Estímulo  de  la  óxido  nítrico  sintasa    (NO)  endotelial,  que  orquesta  las 
funciones  homeostáticas  paracrinas  del  endotelio,  produciendo  una 
regulación del tono vasomotor. Este estímulo no altera la isoforma inducible 







‐ Reducción  de  las  interacciones  entre  los  leucocitos  y  el  endotelio  en 
animales  hipercolesterolémicos.  En  endotelio  coronario  se  ha  demostrado 
una inhibición de la adhesión de los neurófilos.  
‐ Modulación  sobre  el  sistema  de  producción  de  citoquinas  del  sistema 




‐ Promoción  de  la  neurogénesis  y  la  plasticidad  neuronal  mediante  la 












El objetivo principal de este  trabajo es  investigar  la  influencia del  tratamiento previo con 
estatinas  sobre  los  niveles    plasmáticos  de  células  progenitoras  endoteliales  en  la  fase 
aguda, subaguda y crónica del ictus isquémico.  
 
Dado  que  se  ha  sugerido  que  tras  un  ictus  de  etiología  aterotrombótica  se  produce  un 
mayor estímulo sobre los niveles de CPEs, como objetivo secundario se estudiará la relación 
































Estudio  observacional  de  pacientes  con  infarto  cerebral  agudo,  en  los  que  se  analiza  la 




Se  incluyeron  pacientes  consecutivos  con  un  infarto  cerebral  agudo  ingresados  en  el 
Hospital de la Santa Creu i Sant Pau entre el 1.04.2008 y el 25.04.2010. Los pacientes fueron 
incluidos en días laborables por imposibilidad de procesar las muestras en los días festivos. 















La  etiología  del  infarto  cerebrovascular  se  clasificó,  tras  el  análisis  de  las 
exploraciones complementarias realizadas, de acuerdo a  los criterios sssTOAST (Anexo 4) 
en:  aterotrombótico  (aterosclerosis  de  gran  arteria),  cardioembólico,  enfermedad  de 
pequeño vaso, causa  inusual y de etiología  indeterminada. Aquellos clasificados como de 




para  evidenciar  la  lesión  isquémica  (mediante  tomografía  computarizada  y/o  resonancia 
magnética), un estudio vascular extra e intracraneal (mediante ultrasonografía, angiografía 










(hipertensión  arterial,  diabetes  mellitus,  dislipemia,  tabaquismo,  alcoholismo)  y  la 
coexistencia de cardiopatía isquémica y enfermedad vascular periférica. 
La  hipertensión  arterial  se  definió  como  cifras  de  TA  >  140/90 mmHg;  antecedentes  de 
hipertensión arterial o tratamiento con antihipertensivos.  La diabetes mellitus por las cifras 
repetidas de glicemia en ayunas >  126 mg/dl, glicemia capilar > 200 mg/dl o hemoglobina 
glicosilada  mayor  del  5,8%.  La  dislipemia  se  determinó  según  anamnesis.  Se  registró  y 
cuantificó  el  tabaquismo  activo;  se  determinó  además  aquellos  pacientes  que  eran 
exfumadores y cuántos años hacía que lo fumaban.  
Se  documentaron  los  fármacos  recibidos  hasta  el  ictus,  con  atención  especial  al 
tratamiento con estatinas, al  ingreso y en cada una de  las visitas programadas, mediante 
anamnesis al paciente o a su familia cercana, mediante documentos de prescripción activa y 
las enfermedades  codificadas por el médico de  familia. Se  registraron  tipo de  fármaco  y 
dosis. Se recogió el momento en que el paciente recibió el tratamiento con estatinas a nivel 
basal y el momento de la obtención de sangre y si se pautaba al alta.  
El  pronóstico  se  evaluó mediante  la  escala modificada  de  Rankin  (mRS)  a  los  3 
meses. La evolución se clasificó como favorable en los casos de puntuación de 0 a 2 puntos 




Se  recogieron muestras de sangre en  tres puntos evolutivos: basal  (dentro de  las 
primeras  48  horas  desde  el  inicio  de  la  clínica  deficitaria),  en  el  día  7  y  en  el  día  90.  La 
determinación a los 7 días se realizó debido a que se ha descrito que las cifras máximas de 
CPEs se obtienen en este punto. La sangre se recogió mediante venopunción, en tubos con 







La  determinación  de  las  células  progenitoras  endoteliales  se  realizó  mediante 
inmunofenotipado,  determinándose  una  CPEs  como  aquella  que  presentaba  en  su 
superficie los siguientes marcadores celulares:  
‐CD34,  con  funciones  en  la  adhesión  celular,  presente  en  células  primordiales 
pluripotenciales. 





Las  muestras  EDTA  fueron  procesadas,  lisadas,  teñidas,  fijadas  y  analizadas  por 
citometría empleando un citómetro de  flujo 488mm de  láser de Argon  (EPICS XL).   Dicha 
técnica  está  asistida  por  una  computadora  que  determina  las  características  antigénicas 











Se  realizó estadística descriptiva de  las variables  clínicas  y de  laboratorio  (media, 
desviación  estándar,  rango).  Dado  que  el  recuento  celular  no  presenta  una  distribución 
normal,  se  precisaron  pruebas  no  paramétricas  para  el  análisis  de  los  datos  y  fueron 














































Se  incluyeron  131 pacientes  con una media de  edad de  71.7±12  años.  El  rango de 
edad fue de 37 a 93 años. De ellos, 82 eran hombres (62.6%) y 49 mujeres (37.4%).  
Los  factores de  riesgo  vascular  se distribuyeron  en  la  siguiente proporción  en  la 
muestra:  el  62.6%  tenían  hipertensión  arterial,  un  29%  eran  diabéticos  y  un  36,6%  de  los 





























































A  su  llegada  al  Hospital  y  dentro  de  las  primeras  horas  del  inicio  de  la  clínica,  se 
prescribieron estatinas en 108 (91,5%) pacientes en el momento basal. El tipo de estatinas 
pautado mayoritariamente era la Simvastatina (76,6%) seguido de Atorvastatina (4,6%).  
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   n=42   (32,1%)  n=89  (67,9%)   
Edad  71,1±10,1  71,9±12,7  p=0,694 
Sexo, hombre (%)  61,9% (26)  62,9% (56)  p=0,911 
Hipertensión arterial  85,7% (36)  65,2% (58)  p=0,015 
Diabetes mellitus  35,7% (15)  25,8% (23)  P=0,245 
Dislipemia  81% (34)  15,5% (14)  p<0,001 
Cardiopatía isquémica  40,5% (17)  11,2% (10)  p=0,0002 
Arteriopatía periférica  11,9% (5)  4,5% (4)  p=0,126 
Enolismo  2,4% (1)  4,5% (4)  p=0,583 







Los grupos  fueron similares en cuanto a edad y sexo. En cuanto a  los  factores de 
riesgo vascular, no se observaron diferencias significativas en cuanto a la historia previa de 
diabetes  melitus  ni  consumo  enólico,  mientras  que  hubo  una  mayor  frecuencia  de 




En cuanto al  tabaquismo, se compararon muestras en  relación con el  tabaquismo 
activo.  
 
TABAQUISMO  Muestra total  Grupo pretratados   Grupo no tratados 
Activo   19,1% (25)  7,1% (3)  24,7% (22) 
Exfumador  30,5% (40)  40,5%(17)  25,8% (23) 
No fumador  47,6% (59)  45,2% (19)  44,9% (40)  
Tabla 7. Proporción de tabaquismo en ambos grupos. 
 
Respecto  a  la  etiología  según  la  clasificación  TOAST,  en  el grupo de no  tratados 
observamos  un  mayor  porcentaje  de  pacientes  con  etiología  indeterminada  (39.3%), 
seguido de cardioembólica (25.8%), aterotrombótica (19.1%) y enfermedad de pequeño vaso 






















Dentro del grupo de pre‐tratados con estatinas,  la etiología más  frecuente  fue  la 















Mediante  un  diagrama  de  cajas  comparamos  la  proporción  de  CPEs  en  los  diferentes  momentos  en 
ambos grupos. La “caja” muestra el rango  intercuartílico (25‐75) de  las proporciones de CPEs mientras 






Si  solamente  analizamos  aquellos  casos  en  los  que  se  tienen  las  3  muestras  y 





  Comparando  el  pronóstico  funcional  de  ambos  grupos  a  los  3  meses  (n=84), 

















Las diferencias  respecto a  las  características demográficas,  los  factores de  riesgo 
cardiovascular y enfermedad aterosclerótica previa, entre el grupo de pre‐tratados frente al 
de  no  tratados,  no  eran  significativas  excepto  por  la  historia  de  hipertensión  arterial, 






Dosis  bajas  de  estatinas  producen  un  aumento  en  la  proliferación,  migración  e 
inhibición de  la apoptosis28. Sus efectos podrían estar  relacionados con  la dosis de dicho 












Los  estudios  realizados  con  estatinas  fueron  los  primeros  que  demostraron  la 
posibilidad de modular farmacológicamente los niveles sistémicos de CPEs.  
Hasta la fecha se han publicado estudios acerca de células progenitoras y estatinas 









(n=131) y  las pérdidas a  lo  largo de  los 3 meses. La recogida de datos mediante anamnesis 
nos  impide  asegurar el  cumplimiento  terapéutico previo  al  infarto  cerebral  y,  además, el 
tipo y dosis de estatinas varía en los pacientes pretratados. Se añade la falta de niveles de 
colesterol  previo  al  ictus  y  tras  el  episodio,  para  certificar  que  los  resultados  son 
independientes  de  un  hipotético  descenso  de  los  niveles.  En  este  sentido  también  sería 
necesario un análisis multivariante que descartase que  los  resultados no se ven alterados 
por las diferencias entre grupos.  
















































7.  Zhang  Y,  Ingram  DA,  Murphy  MP,  et  al.  Release  of  proinflammatory  mediators  and 
expression  of  proinflammatory  adhesion  molecules  by  endothelial  progenitor  cells. 
American Journal of Physiology Heart and Circulatory Physiology. 2009;296(5):H1675‐H1682. 
8.  Vasa‐Nicotera  M,  Fichtlscherer  S,  Aicher  A,  et  al.  Number  and  migratory  activity  of 
circulating  endothelial  progenitor  cells  inversely  correlate with  risk  factors  for  coronary 
artery disease. Circulation Research. 2009;89(1):E1‐E7.  
9.  Hill  JM,  Zalos  G,  Halcox  JP,  et  al.  Circulating  endothelial  progenitor  cells,  vascular 
function,  and  cardiovascular  risk.  The  New  England  Journal  of  Medicine.  2003;348(7):593‐
600.  
10.  Schmidt‐Lucke  C,  Rössig  L,  Fichtlscherer  S,  et  al.  Reduced  number  of  circulating 
endothelial progenitor cells predicts future cardiovascular events: proof of concept for the 
clinical importance of endogenous vascular repair. Circulation. 2005;111(22):2981‐2987.  
11.  Vasa‐Nicotera  M,  Fichtlscherer  S,  Adler  K,  et  al.  Increase  in  circulating  endothelial 
progenitor  cells  by  statin  therapy  in  patients  with  stable  coronary  artery  disease. 
Circulation. 2009;103(24):2885‐2890.  
12. Lev EI, Kleiman NS, Birnbaum Y, Harris D, Korbling M, Estrov Z:   Circulating Endothelial 





13.  Satoshi  Shintani,  Toyoaki  Murohara,  Hisao  Ikeda,  Takafumi  Ueno,  Tomoki  Honma, 
Atsushi Katoh, Ken‐ichiro  Sasaki,  Toshifumi  Shimada, Yuichi Oike,  and  Tsutomu  Imaizumi 





cells  after  acute  ischemic  stroke  is  associated with  good  outcome.  Stroke:  A  Journal  of 
Cerebral Circulation. 2007;38(10):2759‐2764.  
16.  Medicamentos  un  viaje  a  lo  largo  de  la  evolución  histórica  del  descubrimiento  de 
fármacos. Enrique Raviña Rubira, Universidade de Santiago de Compostela, 2008. 
17. Bradley N Manktelow,  John  F  Potter.  Intervenciones  en  el  tratamiento  de  los  lípidos 
séricos  para  prevenir  la  recurrencia  de  accidentes  cerebrovasculares  (Revision  Cochrane 
traducida). En: Biblioteca Cochrane Plus 2009 Número 3. Oxford: Update Software Ltd.) 
18. Stroke Prevention by Aggressive Reduction in Cholesterol Levels (SPARCL) Investigators 
(2006).  High‐dose  atorvastatin  after  stroke  or  transient  ischemic  attack.  New  England 
Journal of Medicine, 355(6): 549–559. 
19.  Sillesen  H,  Amarenco  P,  Hennerici  MG;  Callahan  A,  Goldstein  LB,  Zibin  J,  et  al. 
Atorvastatin  reduces  the  risk  of  cardiovascular  events  in  patients  with  carotid 
atherosclerosis: a secundary analysis of the Stroke Prevention by Aggressive Reduction  in 
Cholesterol Levels (SPARCL) trial. Stroke 2008; 39:3297‐302. 
20. Martí‐Fàbregas  J, Gomis M, Arboix A, et  al.  Favorable outcome of  ischemic  stroke  in 




22. Arboix et al., Pretreatment with statins  improves early outcome  in patients with  first‐
ever  ischaemic  stroke:  a  pleiotropic  effect  of  statins  or  a  beneficial  effect 
hypercholesterolemia? BMC Neurology 2010, 10:47 

























































Heart  Protection  Study  Collaborative  Group.  Effects  of  cholesterol‐lowering  with 


































ESTUDIO INTERVENCIÓN PACIENTES CRITERIOS DE 
INCLUSIÓN 
MEDIDA DE 
RESULTADO 
CONCLUSIÓN: 
CARE 
(1989‐1996) 
USA 
Pravastatina 40 
mg/dia vs placebo (5 
años) 
4159 
 
(211 con ictus o 
AIT previo) 
Infarto de 
miocardio agudo 
(IAM) entre 7 y 20 
meses previos. 
Glicemia < 220 
mg/dl 
Colesterol < 240 
mg/dL 
FEVI>25%, no 
clínica de 
insuficiencia 
cardíaca. 
 
Análisis de 
subgrupos. 
Primario: 
reducción de la 
concentración de 
colesterol. 
Primer estudio a 
gran escala que 
valora el ictus 
como resultado 
secundario. 
Clasifica ictus 
según patogenia. 
Reducción del riesgo 
relativo un 32% 
(p=0,03) 
No aumento del riesgo 
de hemorragias. 
*sesgo por mayor 
patología 
aterotrombótica. 
LIPID  
(1990‐1996)  
Australia y 
Nueva 
Zelanda 
 
Fase doble ciego (6 
años): Pravastatina 
40 mg/dia vs placebo. 
Todos dieta.  
Fase abierta (2 años): 
Todos tratados con 
Pravastatina 40 mg  
 
9014 pacientes 
 
(369 con ictus 
previo) 
IAM o diagnóstico 
de angor inestable 
3‐36  meses antes. 
Nivel de colesterol 
4‐7 mmol/L 
Análisis de 
subgrupos. 
El ictus es un 
objetivo 
secundario  
(infarto 
isquémico). 
Por cada 1000 tratados 
se previenen 11 ictus en 
el seguimiento a 8 
años. 
NNT =  93. 
HPS  
(1994‐2001) 
UK 
Simvastatina 40 mg (5 
años) 
(paralelo placebo‐
control) 
20536 
pacientes 
3280 con ictus 
previo 
40‐80 años 
Colesterol < 3,5 
mmol/L 
Historia previa de: 
enfermedad 
cerebrovascular, 
cardiopatía 
isquémica, 
diabetes mellitus, 
hipertensión 
arterial en 
tratamiento 
durante más de 5 
años. 
Análisis por 
subgrupos en 
eventos de 
cardiovasculares 
mayores. 
Reducción de un 25% 
de la incidencia de un 
primer ictus, un 30% 
para ictus isquémicos, 
sin aumento de ictus 
hemorrágicos.  
En pacientes con ictus 
pre‐existente no hay 
reducción aparente en 
la incidencia de ictus.  
SPARCL 
(1998‐2001)  
Varios 
países 
Doble ciego: 
Atorvastatina 80 
mg/dia vs placebo (5 
años) 
4731 pacientes  >18 años 
Ictus o AIT en 1‐6 
meses previos. 
Colesterol 100‐190 
mg/dL 
Exclusión sin 
cardiopatía o 
hemorragia 
subaracnoidea.  
Primario: Tiempo 
desde la 
aleatorización 
hasta un primer 
ictus no letal o 
letal.  
Secundarios: 
ictus o AIT,  
Reducción de el riego 
absoluto de ictus 2.2%. 
Leve incremento de la 
incidencia de ictus 
hemorrágico.  
FASTER  
(2003‐2006) 
Canada 
Placebo vs 
clopidogrel 75mg/dia 
vs simvastatina 40 
mg/dia (90 días) 
392 pacientes 
* Interrumpido 
por problemas 
en la inclusión. 
> 40 años 
Minor stroke 
(NIHSS < 3 
Dentro de las 24 
primeras horas 
Primario: ictus de 
cualquier tipo 
dentro de los 
primeros 90 días 
No diferencias 
significativas en cuanto 
a 
simvastatina/placebo. 
No diferencias en 
cuanto eventos de 
seguridad. 
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Recuento de células progenitoras endoteliales en pacientes con ictus tratados previamente con  estatinas  
 
Anexo 2 Escala de Rankin Modificada (mRS)  
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Anexo 3 Gravedad del infarto 
medida con la escala NIHSS 
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Anexo 4 Clasificación etiológica según criterios sssTOAST 
 
 
 
